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研究成果の概要（英文）：In our previous genome-wide association studies, a significant 
association with schizophrenia was observed at the chromogranin B (CHGB) gene locus.  
CHGB is a widespread family of proteins in the neurosystem, whose function is guiding 
the sorting and secretion of neuropeptides.  In this study, I perform to functional 
analysis of CHGB using human sample and genetically modified animal.  I confirmed that 
the gene variation of CHGB was significantly related to schizophrenia using a large-scale 
sample.  Furthermore, I found that the plasma CHGB protein level is high in a 
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子多型(Single Nucleotide Polymorphism; 
SNP)を同定し、9 個はアミノ酸置換を伴うも
のであった。クロモグラニンＢ遺伝子より同
定した 22 個の SNP のうち、5’側調節領域の 5
個の SNP と、エクソン 4 内に存在する 11 個
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Card Sorting Test (WCST)，Wechsler Memory 
Scale, revised version (WMS-R) お よ び
Wechsler Adult Intelligence Scale, 
revised（WAIS-R）である。さらに人格特性
の評価として Temperament and Character 
Inventory (TCI)および SPQ (scale for the 
assessement of schizotypal personality)
を用いた。クロモグラニンＢ遺伝子上流域に









の凝集(Taupenot et al., 2003)と分泌顆粒












ことが知られており(Taupenot et al., 1996; 
  
Taylor et al., 2002)、アルツハイマー病の
老人班 (Lechner T et al., 2003)、Lewy 小
体症の Lewy body および Pick 病の風船細胞 

























































③CHGB の構造変化が ALS 病態に与える影響：
ALS モデルマウスとして確立されているヒト
変異型 SOD1—Tg マウスと chgb-KO マウスとの







患者 506 名と健常者 941 名を対象に、CHGB の
8つのTag-SNPについて遺伝子型を決定した。








健常者 357 名について血漿 CHGB を測定し、
HSCL によるストレス反応評価を行い、疾患と
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